INTRODUCTION
============

Acute suppurative thyroiditis (AST) is an extremely rare and life-threatening endocrine emergency, with an incidence of 0.1% to 0.7% in all thyroid diseases.^([@B1])^ Thyroid hormone levels are generally normal in AST, but thyrotoxicosis is a rare condition.^([@B2])^Generally, AST develops secondary to systemic diseases, immunodeficiency conditions or traumatic events, such as fine needle aspiration (FNAB), whereas spontaneous AST is quite rare.^([@B2])^ In this case report, we aimed to discuss a patient who presented with thyrotoxic symptoms to our clinic, and was diagnosed with spontaneous AST.

CASE REPORT
===========

A 31-year-old male patient without any history of chronic diseases, thyroid pathologies or previous neck surgery, was admitted to the ear-nose-throat outpatient clinic with the complaints of neck pain, dysphagia, swelling and redness on midline neck region, fever, and palpitations that started 10 days ago. He had tremor on hands and was generally agitated. The patient had no history of neck trauma and his medical history and family history were uneventful. Blood pressure was 120×70mmHg, axillary temperature 38.5°C, pulse rate 120/minute, respiratory rate 16/minute, and oxygen saturation was 99%. Otolaryngology examination revealed swelling, redness, and tenderness of approximately 7cm, especially in the area corresponding to the thyroid region ([Figure 1](#f01){ref-type="fig"}). In his systemic examination, breath sounds were normal, tachycardia was present, but no pathological sounds or murmurs were detected. In the endoscopic examination, the patient's nasopharynx, oropharynx, and larynx examinations were normal and there was no fistula in the pyriform sinuses. The other otolaryngology examinations were normal. The patient presented with tremor on the hands and was agitated. Sinus tachycardia was present in the electrocardiogram. In laboratory examinations white blood cell count was 13,200 (75% neutrophil); hemoglobin 15.2g/dL; erythrocyte sedimentation rate (ESR) 54mm/hour; C-reactive protein (CRP) 152mg/L; and liver function tests were minimally elevated. With the suspicion of thyroid diseases, thyroid function tests were analyzed and thyroid-stimulating hormone (TSH) was 0.01µIU/mL (0.38µIU/mL to 5.33µIU/mL), free T4 was 4.9ng/dL (0.58ng/dL to 1.6ng/dL), free T3 was 13.27pg/mL (2.66pg/mL to 4.37pg/mL). These tests showed the patient had thyrotoxicosis.

Figure 1Appearance of the patient's neck upon admission. (A) Anterior view of the patient's neck; and (B) Lateral view of the patient's neck. White arrow: redness, painful swelling of the thyroid

Anti-thyroglobuline and anti-thyroperoxidase antibodies were negative. Immunoglobulin values were normal. Neck and thyroid ultrasound showed a heterogeneous lesion of 33×34×66mm in left thyroid lobe, formed by septated cystic components, and no robust thyroid parenchyma was seen in the left lobe. In the left anterior neck region, there were compartments with cystic echogenicity on the skin, subcutaneous tissue and thyroid region, while the right thyroid gland parenchyma was normal ([Figure 2](#f02){ref-type="fig"}). The patient was hospitalized.

Figure 2Neck ultrasound of the patient. (A) Axial ultrasound image of thyroid right lobe and isthmus of the patient. The right lobe appears to be normal (B) Axial ultrasound image of the left lobe of the patient. A heterogeneous lesion composed of septated cystic component, intact thyroid parenchyma is not present in the left lobe. Compartments in cystic echogenicity are observed in the left anterior region of the neck, on skin, subcutaneous tissue, and thyroid lobesRL: right lobe; is: isthmus; T: trachea; LB: left lobe.

Neck computed tomography with no contrast enhancement revealed a heterogeneous, hypodense lesion, containing some areas of necrotic-liquid density, 65×60×65mm in size, located on the left lobe, along the isthmus level and extending from the midline to the right lobe ([Figure 3](#f03){ref-type="fig"}). Due to the presence of multiple small areas with several septations, only 2mL of purulent fluid could be aspirated in FNAB, and the material was sent for culture antibiogram.

Figure 3Axial (A), sagittal (B) and coronal (C) non-contrast computed tomography images of the patient. There is a heterogeneous, hypodense lesion located on the left lobe through the isthmus level, and the necrotic-fluid density areas extending from the midline to the right lobe (white arrow)An: anterior; R: right side.

Empirically, treatment was initiated with ampicillin/sulbactam (1,500mg, four times a day, intravenous; Sulcid, İbrahim Etem-Menarini, Istanbul, Turkey) and ornidazole (500mg, twice a day, intravenous; Orniject, Tüm Ekip İlaç, Istanbul, Turkey) for infection. Propranolol hydrochloride (20mg, twice a day, PO; Dideral, Sanofi, Istanbul, Turkey) was started for patient's agitation, tremor and palpitations. Methylprednisolone (40mg a day, intravenous; Prednol-L, Mustafa Nevzat Pharmaceuticals, Istanbul, Turkey) was started for inflammation of thyroid gland and dexketoprofen trometamol (100mg a day, intravenous; Arveles, İbrahim Etem -- Menarini Group, Istanbul, Turkey) for pain and inflammation. Methimazole (5mg, three times a day, PO; Thyromazol, Abdi İbrahim İlaç, Istanbul, Turkey) was prescribed for thyrotoxicosis, as an antithyroid drug.

In culture antibiogram showed *Eikenella corrodens*, susceptible to ampicillin. Ornidazole was discontinued and the treatment was continued with ampicillin/sulbactam. On the 5^th^ day of the treatment, TSH was 0.003µIU/mL, freeT4 3.61ng/dL, freeT3 4.32pg/mL, ESR 35mm/hour, and CRP was 8mg/L. Ampicillin-sulbactam treatment was continued for 14 days, then TSH was 0.01µIU/mL, freeT4 1.14ng/dL, freeT3 2.90pg/mL, ESR 8mm/hour, and CRP was 6mg/L. These findings showed that the patient's infection was regressing and thyrotoxicosis was getting better.

The patient was discharged 17 days after hospitalization, since he had a complete regression of agitation, tremor, palpitations and painful redness on the neck. Thyroid function tests, ESR and CRP levels were normal at the first month after treatment. The patient was followed as euthyroid in the first year after treatment.

DISCUSSION
==========

Because of the high vascularization and lymphatic drainage, high iodine concentration and encapsulation, the thyroid gland is resistant to infections and acute thyroid gland infections are extremely rare.^([@B2])^Acute suppurative thyroiditis may develop due to direct extension of adjacent regions, retropharyngeal abscess, penetrating traumas, thyroid FNAB, intravenous drug usage, rupture or perforation of esophagus, or secondary infections due to immunosuppressive diseases.^([@B1],[@B2])^Pyriform sinus fistula is a rare condition which is resulting from failure of intrauterine obliteration of third and fourth branchial arch embriologically. The tract of this sinus courses from the pyriform sinus to the thyroid gland, into the perithyroid tissue. The opening of the pyriform sinus fistula can cause AST, especially in the left thyroid lobe.^([@B3]-[@B5])^ The spontaneous development of AST is very rare. In our case, pyriform sinus examination was normal, no brachial cyst was observed. Additionally, the patient had no risk factors for developing AST.

Generally, patients who had AST present with neck swelling, redness of the neck, pain, dysphagia and fever.^([@B2])^ Differential diagnosis should be made in these patients, especially with subacute thyroiditis and thyroid malignancies, as well as thyroid cyst rupture, sternocleidomastoid abscess and deep vein thrombosis. During the examination, the patient should be monitored quickly and the vital signs should be closely monitored.^([@B1],[@B2])^Our patient had no previous history of thyroid malignancy, thyroid nodules or cyst, deep vein thrombosis.

Elevated white blood cell count, ESR and CRP levels may be seen in the laboratory findings of AST as in our patient. Patients are usually euthyroid, but may rarely develop temporary or permanent hypothyroidism or thyrotoxicosis due to destruction of the gland.^([@B2])^Permanent hypothyroidism may occur if the widespread destruction of the gland takes place.^([@B4],[@B6])^ There is a tendency for euthyroidism in bacterial infections. While most of the patients with bacterial infections are euthyroid, hypothyroidism in fungal infections and hyperthyroidism in mycobacterial infections are more frequent.^([@B1],[@B7])^

*Staphylococcus* and *Streptococcus* are the most common pathogens in AST (about 40%), and *Gram*-negative agents take the second place (25%).^([@B7],[@B8])^Methicillin-resistant *Staphylococcus aureus*-identified cases are also present.^([@B9])^ Acute suppurative thyroiditis is also caused by mycobacterial infections.^([@B7])^*E. corrodens* is a fastidious, facultative anaerobic *Gram*-negative bacillus, which is found in the gastrointestinal and oral flora, and catalase negative, oxidase positive, urease negative, indole negative. These bacteria can survive in aerobic and anaerobic environments, but cause slow-course infections. They are generally susceptible to ampicillin, chloramphenicol, and tetracycline.^([@B10])^

Empirical antibiotic therapy in AST should be started without waiting for the results of the culture. The treatment may be only antibiotic therapy in AST or antibiotic treatment after surgical drainage in the presence of abscess. There are some reports of treatment of abscess with aspiration drainage instead of surgical drainage.^([@B11])^ Surgery should be preferred in the presence of fistula or anatomical problems.^([@B2],[@B3])^Thyroidectomy can be performed in patients who were presented with diffuse infiltrative, multiple abscess and who have progression of the disease despite antibiotic therapy.^([@B2])^ Of course, when planning surgical treatment, etiologic factors should be considered. Fistula resection or brachial cyst excision may be added to surgery in patients with pyriform sinus fistula.^([@B3],[@B4])^In our case, FNAB was performed instead of incisional drainage, due to multiple millimetric abscess foci. Symptomatic and antithyroid drugs were given to reduce the effects of thyrotoxicosis. Antibiotherapy was applied for infection and abscess control.

CONCLUSION
==========

We reported our diagnosis and treatment approach to a case of spontaneous acute suppurative thyroiditis, which is a very rare disease, accompanied by thyrotoxicosis and caused by *Eikenella corrodens*. It should be kept in mind that, acute suppurative thyroiditis may develop spontaneously with findings of thyrotoxicosis, even with no risk factors. Symptoms of acute suppurative thyroiditis accompanied by thyrotoxicosis may be serious and life-threatening. This potentially fatal picture must be quickly diagnosed, and treatment should be initiated immediately.
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A tireoidite supurativa aguda é uma emergência endócrina muito rara e com risco de vida. A tireotoxicose é uma doença rara, que acompanha a tireoidite supurativa aguda. A maioria dos casos descritos na literatura tem diferentes causas, mas o desenvolvimento espontâneo é muito raro. Relatamos o caso de um paciente com tireoidite supurativa aguda, que veio a nossa clínica apresentando achados tireotóxicos, e o comparamos com a literatura. Trata-se de paciente do sexo masculino, 31 anos, que foi internado em nossa clínica com queixa de dor progressiva, edema e vermelhidão na linha média do pescoço, febre e palpitações. Ao exame físico, foram observados edema, vermelhidão e sensibilidade à dor na região do pescoço, consistente com a localização da tireoide. Apresentava tremor de mãos, taquicardia e agitação. Embora os exames de função tireoidiana fossem compatíveis com tireotoxicose, houve achados que sustentavam a presença de infecção nos exames bioquímicos. Nas avaliações radiológicas, observou-se lesão heterogênea dividida por pequenos septos, com áreas de consolidação no lobo tireoidiano esquerdo. Na biópsia por aspiração por agulha fina, foi possível aspirar apenas 2mL de líquido purulento, devido à presença de pequenas áreas de consolidação separadas umas das outras. Iniciaram-se antibioticoterapia, administração de propranolol e esteroides, além de tratamento sintomático. *Eikenella corrodens* cresceu na cultura do antibiograma. A antibioticoterapia foi estendida por 14 dias devido à melhora nos sintomas e dos valores bioquímicos. Após o tratamento, o paciente se apresentava eutireoideo, com melhora na febre e na vermelhidão no pescoço, sendo então acompanhado. Deve-se ter em mente que a tireoidite supurativa aguda pode se desenvolver espontaneamente com achados de tireotoxicose, sem nenhum fator de risco.
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INTRODUÇÃO
==========

A tireoidite supurativa aguda (TSA) é uma emergência endócrina extremamente rara e com risco de vida, com incidência de 0,1% a 0,7% entre as doenças da tireoide.^([@B1])^ Os níveis de hormônios tireoidianos geralmente são normais na TSA, mas a tireotoxicose é uma doença rara.^([@B2])^Geralmente, a TSA se desenvolve secundariamente a doenças sistêmicas, imunodeficiência ou eventos traumáticos, como punção aspirativa com agulha fina (PAAF), ao passo que a TSA espontânea é bastante rara.^([@B2])^ Neste relato de caso, propomos discutir sobre um paciente que procurou nossa clínica apresentando sintomas tireotóxicos e foi diagnosticado com TSA espontânea.

RELATO DE CASO
==============

Paciente do sexo masculino, 31 anos, sem histórico de doenças crônicas, patologias da tireoide ou cirurgia prévia do pescoço, foi admitido no ambulatório de otorrinolaringologia com queixas de dor no pescoço, disfagia, edema e vermelhidão na região da linha média do pescoço, febre e palpitações que começaram 10 dias antes. Apresentava tremor nas mãos e estava agitado. O paciente não tinha história de trauma no pescoço, nem história pregressa ou familiar importante. A pressão arterial era 120×70mmHg, temperatura axilar 38,5°C, pulso de 120/minuto, frequência respiratória de 16/minuto, e saturação de oxigênio de 99%. O exame otorrinolaringológico revelou edema, vermelhidão e sensibilidade em uma extensão de aproximadamente 7cm, principalmente na área correspondente à região tireoidiana ([Figura 1](#f01002){ref-type="fig"}). No exame médico geral, a ausculta respiratória era normal, com taquicardia presente, mas sem serem detectados bulhas ou sopros patológicos. No exame endoscópico, nasofaringe, orofaringe e laringe do paciente eram normais, e não havia fístula nos seios piriformes. Os demais exames otorrinolaringológicos foram normais, e o paciente apresentava tremor nas mãos e, em seu estado geral, mostrava-se agitado. O eletrocardiograma mostrava taquicardia sinusal. Nos exames laboratoriais, a contagem de glóbulos brancos era de 13.200 (75% de neutrófilos); hemoglobina 15,2g/dL; velocidade de hemossedimentação (VHS) 54mm/h; proteína C-reativa (PCR) 152mg/L; e os exames de função hepática apresentavam elevação mínima. Havendo suspeita de doenças da tireoide, foram analisados os exames de função tireoidiana, e a dosagem de hormônio tireoestimulante (TSH) foi de 0,01µUI/mL (0,38µUI/mL a 5,33µUI/mL), com T4 livre de 4,9ng/dL (0,58ng/dL a 1,6ng/dL), e T3 livre de 13,27pg/mL (2,66pg/mL a 4,37pg/mL). Esses exames mostraram que o paciente apresentava tireotoxicose.

Figura 1Aparência do pescoço do paciente no momento da admissão. (A) Vista anterior do pescoço do paciente; e (B) Vista lateral do pescoço do paciente. Seta branca: vermelhidão e inchaço doloroso na região da tireoide

Os anticorpos antitireoglobulina e antitireoperoxidase foram negativos. Os valores de imunoglobulina estavam normais. A ultrassonografia do pescoço e da tireoide mostrou lesão heterogênea de 33×34×66mm no lobo esquerdo da tireoide, com componentes císticos septados, não sendo observado parênquima tireoidiano intacto no lobo esquerdo. Na região anterior esquerda do pescoço, havia compartimentos com ecogenicidade cística na pele, tecido subcutâneo e região da tireoide, ao passo que o parênquima da glândula tireoide direita era normal ([Figura 2](#f02002){ref-type="fig"}). O paciente foi hospitalizado.

Figura 2Ultrassonografia do pescoço do paciente. (A) Imagem de ultrassonografia axial do lobo direito e istmo da tireoide do paciente. O lobo direito parece normal. (B) Imagem de ultrassonografia axial do lobo esquerdo da tireoide do paciente. Lesão heterogênea formada por componente cístico septado. Não há parênquima tireoidiano intacto no lobo esquerdo. São observados compartimentos de ecogenicidade cística na região anterior esquerda do pescoço, na pele, no tecido subcutâneo e nos lobos da tireoideRL: *rigth lobe*; is: istmo; T: traqueia; LB: lobo esquerdo.

A tomografia computadorizada do pescoço sem contraste revelou lesão heterogênea e hipodensa, contendo algumas áreas com densidade líquido-necrótica, medindo 65×60×65mm, localizadas no lobo esquerdo ao longo do nível do istmo e se estendendo da linha média ao lobo direito ([Figura 3](#f03002){ref-type="fig"}). Devido à presença de múltiplas áreas pequenas com diversas septações, apenas 2mL de líquido purulento foram aspirados na PAAF, e o material foi enviado para antibiograma da cultura.

Figura 3Imagem axial (A), sagital (B) e coronal (C) de tomografia computadorizada sem contraste do paciente. Há uma lesão hipodensa e heterogênea localizada no lobo esquerdo, ao longo do nível do istmo e nas áreas de densidade de líquido necrótico, que se estendem da linha média ao lobo direito (seta branca)An: anterior; R: lado direito.

Empiricamente, foi iniciado tratamento com ampicilina/sulbactam (1.500mg, quatro vezes dia, por via intravenosa; Sulcid, İbrahim Etem-Menarini, Istambul, Turkey) e ornidazol (500mg, duas vezes ao dia, por via intravenosa; Orniject, Tüm Ekip İlaç, Istambul, Turkey) para infecção. Foi iniciada a administração de cloridrato de propranolol (20mg, duas vezes ao dia, por via oral; Dideral, Sanofi, Istambul, Turkey) devido à agitação, aos tremores e às palpitações do paciente. Iniciaram-se também metilprednisolona (40mg ao dia, por via intravenosa; Prednol-L, Mustafa Nevzat Pharmaceuticals, Istambul, Turkey) para a inflamação da glândula tireoide, e dexcetoprofeno trometamol (100mg ao dia, por via intravenosa; Arveles, Grupo İbrahim Etem -- Menarini, Istambul, Turkey), para dor e inflamação. Metimazol (5mg, três vezes ao dia, por via oral; Thyromazol, Abdi İbrahim İlaç, Istambul, Turkey), para tireotoxicose, foi usado como medicação antitireoidiana.

No antibiograma da cultura, cresceu *Eikenella corrodens*, sensível à ampicilina. Ornidazol foi interrompido, e o tratamento prosseguiu com ampicilina/sulbactam. No quinto dia de tratamento, TSH era 0,003µUI/mL, T4 livre 3,61ng/dL, T3 livre 4,32pg/mL, VHS 35mm/hora e PCR 8mg/L. O tratamento com ampicilina/sulbactam foi continuado por 14 dias, quando, então, TSH era de 0,01µUI/mL, T4 livre 1,14ng/dL, o T3 livre 2,90pg/mL, VHS 8mm/hora e PCR 6mg/L. Esses achados mostraram que a infecção do paciente estava regredindo, e a tireotoxicose estava melhorando.

O paciente recebeu alta 17 dias após a hospitalização, com regressão completa da agitação, dos tremores, das palpitações e da vermelhidão e dor no pescoço. Os exames de função tireoidiana, VHS e PCR foram normais no primeiro mês após o tratamento. O paciente se mostrou eutireoideo durante o acompanhamento, no primeiro ano após o tratamento.

DISCUSSÃO
=========

Devido à alta vascularização, à drenagem linfática, à alta concentração de iodo e ao encapsulamento, a glândula tireoide é resistente a infecções, sendo extremamente rara a ocorrência de infecções agudas dessa glândula.^([@B2])^ A TSA pode se desenvolver devido à extensão direta de regiões adjacentes, abscesso retrofaríngeo, traumas penetrantes, PAAF da tireoide, uso de drogas intravenosas, ruptura ou perfuração do esôfago ou infecções secundárias devido a doenças imunossupressoras.^([@B1],[@B2])^ A fístula do seio piriforme é doença rara, resultante da falha na obliteração intrauterina do terceiro e do quarto arcos branquiais embrionários. O trato desse seio vai do seio piriforme à glândula tireoide, passando para dentro do tecido peritireoidiano. A abertura da fístula do seio piriforme pode causar TSA, principalmente no lobo tireoidiano esquerdo.^([@B3]-[@B5])^O desenvolvimento espontâneo da TSA é muito raro. Em nosso caso, o exame do seio piriforme foi normal, não sendo observado cisto branquial. Além disso, o paciente não apresentava fatores de risco para o desenvolvimento de TSA.

Geralmente, os pacientes que apresentaram TSA têm edema e vermelhidão no pescoço, dor, disfagia e febre.^([@B2])^ Nesses pacientes, o diagnóstico diferencial deve ser feito principalmente com tireoidite subaguda e malignidade da tireoide, além de ruptura de cisto da tireoide, abscesso no músculo esternocleidomastoideo e trombose venosa profunda. Durante o exame, o paciente deve ser rapidamente monitorado, e os sinais vitais devem ser monitorados de perto.^([@B1],[@B2])^Nosso paciente não tinha história prévia de malignidade da tireoide, nódulos ou cistos da tireoide, nem trombose venosa profunda.

Podem ser observados contagem elevada de glóbulos brancos e níveis elevados de VHS e de PCR nos achados laboratoriais da TSA, como ocorreu em nosso paciente. Os pacientes geralmente são eutireoideos, mas raramente se desenvolve hipotireoidismo temporário ou permanente ou tireotoxicose devido à destruição da glândula.^([@B2])^ Pode ocorrer hipotireoidismo permanente, se houver destruição generalizada da glândula.^([@B4],[@B6])^ Há uma tendência para o eutireoidismo nas infecções bacterianas. Embora os pacientes com infecções bacterianas, em sua maioria, sejam eutireoideos, é mais frequente haver hipotireoidismo, nas infecções fúngicas, e hipertireoidismo, nas infecções micobacterianas.^([@B1],[@B7])^

*Staphylococcus* e *Streptococcus* são os patógenos mais comuns na TSA (aproximadamente 40%), e os *Gram*-negativos ocupam o segundo lugar (25%).^([@B7],[@B8])^ Há casos identificados de *Staphylococcus aureus* resistentes à meticilina.^([@B9])^ A TSA também é causada por infecções micobacterianas.^([@B7])^*E. corrodens* é um bacilo *Gram*-negativo anaeróbico facultativo e exigente, encontrado nas floras gastrintestinal e oral, sendo também catalase negativo, oxidase positiva, urease negativo e indol negativo. Essas bactérias podem sobreviver em ambientes aeróbicos e anaeróbicos, mas causam infecções de evolução lenta. Geralmente são sensíveis a ampicilina, cloranfenicol e tetraciclina.^([@B10])^

A antibioticoterapia empírica na TSA deve ser iniciada sem aguardar os resultados da cultura. O tratamento da TSA pode consistir apenas em antibioticoterapia, ou na administração de antibióticos após drenagem cirúrgica, na presença de abscesso. Existem relatos de tratamento do abscesso com drenagem aspirativa em vez de drenagem cirúrgica.^([@B11])^ Deve-se dar preferência à cirurgia na presença de fístula ou problemas anatômicos.^([@B2],[@B3])^A tireoidectomia pode ser realizada em pacientes que apresentarem infiltrado difuso, abscesso múltiplo e progressão da doença, apesar da antibioticoterapia.^([@B2])^Evidentemente, ao planejar o tratamento cirúrgico, devem ser levados em consideração os fatores etiológicos. A ressecção da fístula ou a excisão do cisto braquial podem ser adicionados à cirurgia em pacientes com fístula do seio piriforme.^([@B3],[@B4])^Em nosso caso, foi realizada PAAF em vez da drenagem incisional, devido à existência de múltiplos focos de abscesso milimétricos. Foram administradas medicações sintomáticas e antitireoidianas para reduzir os efeitos da tireotoxicose. Utilizou-se antibioterapia para controle da infecção e do abscesso.

CONCLUSÃO
=========

Relatamos nossa abordagem para diagnóstico e tratamento de um caso espontâneo de tireoidite aguda supurativa (uma doença muito rara) acompanhada de tireotoxicose e causada por *Eikenella corrodens*. Deve-se ter em mente que a tireoidite supurativa aguda pode se desenvolver espontaneamente com achados de tireotoxicose, sem que haja fator de risco. Os sintomas da tireoidite supurativa aguda acompanhada de tireotoxicose podem ser graves e representar risco de vida. Esse quadro potencialmente fatal deve ser diagnosticado rapidamente, e o tratamento deve ser iniciado imediatamente.
